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論 文 内容 の要 旨
有性生殖は多くの動物で見られる生殖様式であり、受精 により新たな個 体発生を開始する。現在までに報告されて
いる全ての動物卵において、この時受精 に伴う卵内遊離Ca2+濃度の上昇が起こる。この卵 内Ca2+上昇により卵 は活性







受精時 に卵 は精子からのどのようなシグナル伝達 によりCa2+上昇が誘起されるのか、その機構 は動物によって異
なっている。現在主に二つの仮説があり、それらは融合タイプとレセプタータイプである。融合タイプは、卵内への精子
侵入 により精子 因子が直接卵内に伝わりCa2+上昇が誘起される。レセプタータイプでは卵表のレセプターと精子因子
との結 合によって、卵細胞膜 を介したシグナル伝達 が行なわれる。精 子因子が卵表のレセプターに結合 すると、
G-proteinおよび/またはproteintyrosinekinase(1=TK)が活性化され、その下流にあるPLCの活性化 によりIP,が産生
される。
環形動物を用いた受精の研究は、卵 内への精子侵入機構 及び卵活性化機構 の研究に先駆的な知見をもたらし
てきた。精 子侵入 に先行 して卵細 胞 質突 起が形 成され 、精子 は卵 表 に新 たに形成 され たこの卵細 胞 質突 起
(cytoplasmicprotrusiQn)中に侵入する。環形動物ツバサゴカイ卵のCa2+上昇は、後 口動物と同様にIP3によるものと考
えられている。一方では電位依存性Ca2+チャネルによるCa2+流入機構 が機能していることも示唆されている。受精時の






















































図Lエ ラコ卵受 精 時 の2段 階Ca2+上昇 とその役 割 。精 子 が卵膜 に付 着す ると、そ の直 下で局 所 的なCa2'上昇
(First-stepCa2+increase)が開始 す る。このCa2+上昇 は 、イノシトール 三リン酸(IP,)を介 する卵 内か らのCa2+放出機 構
であり、卵 細胞 質 突起(CP)の形 成 を誘 導 する。精 子 がCP内 に侵 入す ると電 位 依 存性Ca2+チャネル を介 した卵 外か ら




質 突 起(MV)先端 の精 子 レセ プター に精子 因子(spe㎜factor)を介 して結 合 す る。そ の結 果 、レセプ ター連 結 型 の
G-proteinが活 性化 され、直接 または間接 的 にホスホリパ ー ゼCβ(PLCβ)を 活性 化 する。PLCβは卵 内でイノシトー

















内Ca2+上昇機構を詳細に解析 し、精子侵入に関与す るCa2+上昇 と卵活性化に関与するCa2+上昇は異な
る精子因子及び卵内Ca2+遊離機構 が関与することを明らかにした。精子侵入に関与するCa2+上昇はエ
ラコ精子抽出物を調製 し、これを卵表に局所的に作用 させ ることにより誘起されたことか ら、精子
と卵の両性配偶子間の膜融合に先行 して起こる現象であることを明らかにした。さらに精子侵入に
関与するCa2+上昇が卵の活性を伴わない独立した反応であることを示 したことは、従来報告されて
いない重要な知見である。卵表に精子因子 レセプターが存在 し卵内Ca2'L昇に関与す る可能性はモ




研究活動を行 うに必要な高度の研究能力 と学識を有することを示 している。 したがって、中野剛提
出の論文は、博士(生 命科学)の 博士論文として合格と認める。
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